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Synopsis of Thesis 
〔論文題名:Thesis TitleJ D i s t i n c t R 0 1e s 01S e g r e g a t e d T r a n s m i s s i 0n0 1 t he Sept 0-H a b e n u 1ar










中隔核 (triangularseptum; TSJと前交連床核 (thebed nucleus 01 the anterior co凹 lssure:
BACJ に分けられる。一方で、手綱核は、外側手綱核と内側手綱核(皿edial habenula; MHbJ 





















果は、不安様行動の減弱を示唆したので、不安様行動を評価するために、 elevatedplus maze 
試験および、 marblebUrYing試験を行った。これらの解析においても、 TSの投射神経細胞を
除去したマウスでのみ、不安様行動が減弱した。一方、 zebralishにおいて、晴乳類のMHbと
相同である腹側手綱核 (dorsalhabenula; dHbJ を破壊することで、恐怖行動が増大すると
いう報告がされている。そこで、恐怖行動を評価する learresponse試験およびone-trial
avoidance試験を行った。その結果、 BACの投射神経細胞を除去したマウスでのみ、恐怖反応
および恐怖記憶の冗進が見られた。
〔総括(ConclusionJ)
TSとBACは、解剖学的に分離した投射をMHbに送り、この並行した異なる 2つの伝達経路は、機
能的にも分離され、 TSとBACの神経経路は、不安と恐怖を独自に制御している乙とが明らかに
された。
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[Fonnat-H07] 
本研究では、中隔核と手綱核を結ぶ神経団路の同定および機能解析を目的として、内側手綱核に投射する中隔核の神
経細胞を特異的に除去する系を用いて、解剖学的および行動学的解析を行った。
申請者は、イムノトキシン標的神経細胞破壊法を用い、中隔核の亜核である、三角中隔核および前交連床核を可視化
し、それぞれの核の特異的除去を試みた。この結果、三角中隔核と前交連床核は、それぞれ内側手綱核の腹側部もし
くは背側部に、特異的に投射することを示した白さらに、三角中隔核および前交連視床核を特異的に除去したマウス
を用いて行動解析した。その結果、三角中隔核の神経細胞を除去したマウスでは、不安様行動が減弱する一方で、前
交連視床核の神経細胞を除去したマウスでは、恐怖行動が克進することを明らかにした。
以上の研究は、脳内の中隔核と手綱核を結ぶ、二つの神経経路が、それぞれ不安および恐怖を特異的に調節すること
を明らかにし、脳内における情動行動の発現機構の解明に貢献し、精神疾患への病態解明や治療法の開発に寄与する
ところが大きい。
従って、本論文は博士(医学)の授与に値するものと認める。
